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要約：1990 年 4 月より 2010 年 3 月までの 20 年間に昭和大学病院附属東病院皮膚科を受診し，
外用薬による接触皮膚炎が疑われパッチテストを施行された 316 名（男 101 名，女 215 名，平
均年齢 50.1 歳，SD 21.8 歳）を対象とした．対象者の疾患は湿疹・皮膚炎群が 277 名（87.7％）
で，そのうち242名（76.6％）は接触皮膚炎であった．パッチテストは被疑薬剤を軟膏，クリー
ム基剤は Fin ChamberⓇを，液体基剤はパッチテストテスター「トリイ」を用いて健常皮膚に
貼付し，48 時間後に除去した．光接触皮膚炎が疑われた 3 名に対しては，2 系列の貼付を行い，
一方を 24 時間後に除去，1/2 MED（minimum erythema dose）の UVA を照射した．判定は
72 時間後に ICDRG（International Contact Dermatitis Research Group）基準に基づいて施行
し，＋～＋＋＋（光パッチテストは Ph＋～ Ph＋＋＋）を陽性とした．貼付した薬剤の内訳はス
テロイド外用薬 97 名，点眼薬 85 名，抗菌剤 63 名，非ステロイド系消炎剤 49 名等で平均貼付
数は 2.94 であった．陽性反応は 316 名中 107 名（33.9％）に認められ，非ステロイド系消炎剤
のブフェキサマク 15 例，消毒薬のポピドンヨード 13 例の順に多かった．今回の検討からブ
フェキサマクに限らず，NSAIDs 外用薬は risk の大きい薬剤群と考えられた．ポピドンヨー
ドによる接触皮膚炎は減少傾向が認められた反面，止痒剤による接触皮膚炎は増加しており，
接触皮膚炎を生じる薬剤にも変遷がみられた．原因物質は必ずしも主成分ではなく，塩化ベン
ザルコニウムなどの基剤による接触皮膚炎も認められ，原因薬剤のみならず原因物質の同定が
望ましいと考えられた．硫酸フラジオマイシンに対する感作者の増加には，含有されている薬
剤の眼瞼への汎用が影響している可能性が高かった．したがって，外用薬の使用に際しては感
作性と使用部位を考慮して選択する必要があると考えた．他方，酢酸トコフェロール（Vit. 
E），防腐剤であるパラベンなど，接触皮膚炎を生じる頻度が稀な化学物質で生じた例も認め
られており，あらゆる物質が接触皮膚炎を生じる可能性を念頭に置いて外用薬を用いる必要が
あると考えた．
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　本来，疾患の治療目的で用いられる外用薬である
が，それ自体が接触皮膚炎を生じることも少なくな
い1-3）．したがって，外用部の皮疹新生や原病変の
増悪が認められた場合は，パッチテストを行って原
因薬剤を同定する必要がある．こうしたパッチテス
ト結果について外用薬毎の症例集積はなされてきた
が、1 施設での長期間にわたるデータの検討結果は
報告されていない．こうした検討により，外用薬選
択に際しての注意点，より適切な使用法を明らかに
できると考えて，集計を行った．
研 究 方 法
　1990 年 4 月より 2010 年 3 月までの 20 年間に昭
和大学病院附属東病院皮膚科を受診し，外用部位に
増悪ないし新生の皮疹を認めたため，パッチテスト
を施行した 316 名（男 101 名，女 215 名，平均年齢
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50.1 歳，SD 21.8 歳，Table 1）を対象とした．対象
者の疾患は湿疹・皮膚炎群が 277 名（87.7％）で，そ
のうち242 名（76.6％）は接触皮膚炎であった（Table 
2）．その他の疾患は 39 名で内訳は中毒疹 9 名，下腿
潰瘍 9 名，蕁麻疹/血管浮腫 5 名，網状皮斑 4 名の
順であった．パッチテストは被疑薬剤を軟膏，クリー
ム基剤はFin ChamberⓇ（Smart Practice）を，液体
基剤はパッチテストテスター「トリイ」（鳥居薬品）
を用いて背部ないしは上腕の健常皮膚に貼付し，48
時間後に除去した．光接触皮膚炎が疑われた 3 名に
対しては，2 系列の貼付を行い，一方を24 時間後に
除去，1/2 MED（minimum erythema dose）のUVA
をDERMARAYⓇ（エーザイ）を用いて照射した4，5）．
判定は 72 時間後に ICDRG（International Contact 
Dermatitis Research Group）基準6）に基づいて施行
し，＋～＋＋＋（光パッチテストは Ph＋～ Ph＋＋＋）
を陽性とした．貼付した薬剤の内訳はステロイド外
用薬97名，点眼薬85名，消毒薬63名，抗菌剤58名，
非ステロイド系消炎剤 49 名，皮膚潰瘍治療薬 27 名，
抗真菌剤19 名，止痒剤 22 名，保湿剤12 名で，平均
貼付数は 2.94 であった（Table 3）．
結 果
　316 名中 107 名（33.9％）に陽性反応が認められ
た．被疑薬剤群別の陽性率は非ステロイド系消炎剤
51.0％（25/49 例），消毒薬 39.7％（25/63 例），抗
真菌剤 31.6％（6/19 例），抗菌剤 27.6％（16/58 例），
皮膚潰瘍治療薬 25.9％（7/27 例），止痒剤 22.7％（5/ 
22 例），点眼薬 22.4％（19/85 例），ステロイド外用
剤 9.3％（9/97 例）の順であった（Table 3）．陽性
反応が最も多かったは非ステロイド系消炎剤のブ
フェキサマク（アンダームⓇ，同剤の後発品を含む，
以下全ての薬剤も同様）軟膏・クリームで 15/27 例
（55.6％）に認められた（Table 4）．以下，消毒薬の
ポピドンヨード（イソジンⓇ）で 13/30 例（43.3％），
Table 1　Patient characteristics
Total
Men no. 101
average age （years） 50.9
S.D. 21.7
Women no. 215
average age （years） 49.7
S.D. 21.9
Total no. 316
average age （years） 50.1
S.D. 21.8
Table 2　Incidence of clinical manifestations
Clinical manifestations No. of patients Clinical diagnosis No. of patients
eczema 277
contact dermatitis 242
atopic dermatitis 19
photocontact dermatitis 3
seborrheic dermatitis 3
stasis dermatitis 2
other eczema 6
other diseases 39
toxicoderma 9
ulcus cruris 9
urticaria / angioedema 5
livedo reticularis 4
others 12
total 316
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フマル酸ケトチフェン（ザジテンⓇ）点眼薬，バシト
ラシン・フラジオマイシン（バラマイシンⓇ）軟膏，イ
ブプロフェンピコノール（スタデルムⓇ）軟膏・クリー
ムで各5例に陽性反応が認められた．陽性率が高かっ
た薬剤としてはケトプロフェン（モーラスⓇ）テープ，
クロラムフェニコール（クロロマイセチンⓇ）軟膏（い
ずれも80％：4/5 例），クロラムフェニコール・硫酸フ
ラジオマイシン（クロマイ-P）軟膏（75％：3/4 例）
が挙げられる（Table 4）．
　Table 5 はポピドンヨードのパッチテスト施行者
および陽性者数を 5 年毎に比較したものである．
2005 年以降では同剤による接触皮膚炎が疑われた
のは 2 例に過ぎず，いずれもパッチテスト結果は陰
性であった．
　Table 6 はジフェンヒドラミン（レスタミン）やク
ロタミトン（オイラックスⓇ）など，止痒外用薬の陽
Table 3　Number of tested and positive patients （Drug groups）
No. of tested 
patients
No. of patch 
test-positive
positive rate 
（％）
Corticosteroids 97  9  9.3
Eyedrops 85 19 22.4
Disinfectants 63 25 39.7
Antibiotics 58 16 27.6
Non-steroidal anti-inﬂammatory drugs （NSAIDs） 49 25 51.0
Drugs for skin ulcer 27  7 25.9
Antifungal agents 19  6 31.6
Antipruric agents 22  5 22.7
Moisturizer 12  0  0
Others 25  7 28.0
Table 4　Number of tested and positive patients （Each drug, patch-test positive ≥ 3）
Trade name Classiﬁcation
No. of 
tested
No. of patch 
test-positive
Positive 
rate
bufexamac AndermⓇ NSAIDs 27 15 55.6
povidone-iodine IsodineⓇ disinfectants 30 13 43.3
ketotifen fumarate ZaditenⓇ eyedrops 14 5 35.7
bacitracin・furadiomycin sulfate BaramycinⓇ antibiotics 15 5 33.3
ibuprofen piconol StadermⓇ NSAIDs 13 5 38.5
ketoprofen MohrusⓇ, EpaticⓇ NSAIDs 5 4 80.0
chloramphenicol ChloromycetinⓇ antibiotics 5 4 80.0
lysozyme hydrochloride ReﬂapⓇ drugs for skin ulcer 10 4 40.0
tretinoin tocoferil OlcenonⓇ drugs for skin ulcer 8 3 37.5
benzalkonium chloride OsvanⓇ disinfectants 9 3 33.3
chloramphenicol・fradiomycin sulfate ChlomyⓇ-P antibiotics 4 3 75.0
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性者数である．陽性者は 1990 ～ 2005 年の 15 年間
で 2 名であったのに対して，最近 5 年間では 3 名で
あった．
考 察
　今回の検討で最も多く接触皮膚炎を生じたのは非
ステロイド系消炎剤（NSAIDs）のブフェキサマクで
あった．この薬剤による接触皮膚炎では，皮疹が外
用部位にとどまらず他の部位にまでおよぶ高度の反
応を生じる例が多い7-10）．同剤が 1970 年に発売され
て以降，皮膚科領域ではこうした副作用は指摘され
てきた．しかし，本邦ではステロイド外用薬に対する
誤解や曲解を背景に，主に乳幼児の湿疹病変に対し
て多用されてきたのが実状である．2010 年 4 月に欧
州医薬品庁（EMA：European Medicines Agency）
から，ヒト用医薬品委員会（CHMP：Committee for 
Medical Products for Human Use）における検討
結果に基づき，「ブフェキサマクの beneﬁt が risk
を上回るものではなく，全ての含有製品の販売承認
を取り消すべき」という勧告が出された11）．この勧
告を踏まえて，翌月には日本でも自主的な販売中止
に至っている12）．ブフェキサマク以外にも，イブプロ
フェンピコノールによる接触皮膚炎やスプロフェン
による光接触皮膚炎も報告されている13，14）．加えて，
NSAIDs 外用薬は薬剤自体が自然免疫反応を抑制し
てしまう可能性が高く15），risk の大きい薬剤群と言う
ことができる16）．整形外科領域で多用されている
モーラスⓇテープの主成分であるケトプロフェンも光
接触皮膚炎，接触皮膚炎の両者の原因となる17，18）．
前者の場合，皮疹は全ての貼付部位ではなく，貼付
後に紫外線照射を受けた部位のみに生じる．その結
果，患者は「あせも」等と誤認して漫然と貼付が続
けられてしまう点に注意が必要である18）．
　次いで陽性率が高かったのは消毒薬（25/63 例，
39.7％）であった．消毒薬は医療従事者，患者とも
に「医薬品」として認識されていない場合が多く，
医療面接には注意が必要である．中でも最多であっ
たポピドンヨード（イソジンⓇ）はアレルギー性接
触皮膚炎に加え，刺激性接触皮膚炎の原因にもなる
ことが知られている19-21）．しかし，近年は同剤によ
る接触皮膚炎はほとんど認められなくなってきてい
る（Table 5）．この理由としては，従来は日常的に
Table 5　 No. of tested and patch test positive, and positive rates to 
povidone-iodine
Tested patients Positive patients Positive rates
1990.4 ～ 1995.3 9 4 44.4
1995.4 ～ 2000.3 6 4 66.7
2000.4 ～ 2005.3 13 5 38.4
2005.4 ～ 2010.3 2 0 0
Total 30 13 43.3
Table 6　 No. of tested and patch test positive, and positive rates to 
antipruritics
Tested patients Positive patients Positive rates
1990.4 ～ 1995.3 5 1 20.0
1995.4 ～ 2000.3 3 0 0
2000.4 ～ 2005.3 8 1 12.5
2005.4 ～ 2010.3 6 3 50.0
Total 22 5 22.7
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施行されていた創傷への消毒等が見直され，消毒は
必要な病変に対してのみ施行されるようになったた
めと考えられる．他方，近年は止痒剤による接触皮
膚炎が認められるようになってきている（Table 6）．
止痒剤は医療現場において「副作用を生じにくい薬
剤」と位置づけられている傾向があり，特に高齢者
に対して長期間処方され続ける傾向がある．こうし
た漫然とした使用が薬剤に対する感作を成立させて
いる可能性がある．このように，用いられる薬剤の
変遷を背景に，接触皮膚炎を生じる薬剤にも変化が
認められている．
　接触皮膚炎の原因が外用薬と同定された場合，以
降はその薬剤の使用を避ける必要がある．しかし，
他剤への変更を指示するだけでは解決しない例も少
なくない．外用薬による接触皮膚炎は必ずしも主成
分によって生じるとは限らないからである．パッチ
テストによって接触原を同定しえた主な化学物質を
Table 7 に示す．ザジテンⓇ点眼液による接触皮膚
炎を例にとると，主成分であるフマル酸ケトチフェ
ンによって生じた接触皮膚炎に対しては，同効他剤
への変更で対応可能である．しかし，基剤中の塩化
ベンザルコニウムによる場合には，以降の眼科的治
療のみならず，創傷の消毒等にも十分な注意を払わ
なければならない．塩化ベンザルコニウムはほとん
どの抗アレルギー点眼薬に含まれているのに加え
て，市販の消毒薬等にも広く用いられているからで
ある22）．またステロイド外用剤に分類されているネ
オメドロールⓇEE 軟膏による接触皮膚炎では，ほ
とんどの例で原因物質は抗菌剤の硫酸フラジオマイ
シンである．硫酸フラジオマイシンは同効薬である
ベタメタゾンリン酸エステルナトリウム・フラジオ
マイシン硫酸塩（リンデロンⓇA）点眼液，軟膏に
Table 7　 Ingredients revealing patch test-positive
Ingredients topical agents classiﬁcation
budesonide BudesonⓇ steroid
amcinonide VisdermⓇ steroid
fradiomycin sulfate NeomedrolⓇEE steroid
BaramycinⓇ antibiotics
ChlomyⓇ-P antibiotics
SofratulleⓇ antibiotics
ketoprofen MohrusⓇ NSAIDs
bufexamac AndermⓇ NSAIDs
suprofen SrendamⓇ NSAIDs
amlexanox ElicsⓇ eyedrops
ketotifen fumarate ZaditenⓇ eyedrops
benzalkonium chloride ZaditenⓇ eyedrops
OsvanⓇ disinfectant
dibucaine hydrochloride MakironⓇ disinfectant
phenylephrine hydrochloride MydrinⓇ-P eyedrops
NeosynesinⓇ eyedrops
resorcin ClearasilⓇ drugs for acne
diphenhydramine RestaminⓇ antipruritics
tocopherol acetate MentholatumⓇAD antipruritics
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も含有されており，ネオメドロールⓇEE 軟膏とと
もに眼囲に生じた皮疹に多用されている．しかし最
も皮膚の薄い部位である眼瞼へのこうした薬剤の汎
用は，硫酸フラジオマイシンに対する感作を誘発し
ている可能性が高い．硫酸フラジオマイシンのパッ
チテスト陽性率は 4.0％（1993 年）から 6.0％（2009
年）に上昇しており23，24），伊佐見らの検討でも眼瞼
に生じた皮膚炎では硫酸フラジオマイシンによるア
レルギー性接触皮膚炎が最も多かった25）．こうし
た感作を防ぐためには，感作性と外用部位を考慮し
た外用薬の選択が望ましいと考える．
　他方，今回の検討では接触皮膚炎を生じる頻度が
稀な薬剤や化学物質で生じた例も認められている．
具体的にはアムシノニドなどのステロイド主成分，
局所麻酔薬26，27），酢酸トコフェロール（Vit. E）28），
防腐剤であるパラベン29）などである．外用薬の使用
に際しては，あらゆる物質が接触皮膚炎を生じる可
能性を常に念頭に置いて行う必要があると考える．
利益相反
　本研究に関し開示すべき利益相反はない．
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ANALYSIS OF PATCH TESTING RESULTS WITH TOPICAL AGENTS AT  
SHOWA UNIVERSITY FROM 1990 TO 2010
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　Abstract 　　 Although topical agents have been used for various diseases, they can cause contact 
dermatitis.  To determine whether or not the contact dermatitis was caused by the topical agents, we an-
alyzed results of patch tests of 316 patients （101 men and 215 women, mean 50.1, S.D. ± 21.8 years） test-
ed at Showa University from 1990 to 2010.  Of the 316 patients, 242 （76.5％） had contact dermatitis.  Test 
materials were applied to their back for 2 days, and the results were read using the ICDRG scoring sys-
tem 3 days after application.  Reactions of ＋ to ＋＋＋ were regarded as positive.  Among 316 patients, 
107 （33.9％, 38 men and 69 women） were patch test-positive to a suspected medicament.  Positive rates 
to non-steroidal anti-inﬂammation drugs （NSAID）, antibiotics, antifungal agents were 51.0％, 39.7％, and 
31.6％, respectively.  The drug which most patients showed a positive reaction was bufexamac （15, 
55.6％）, and the second was povidone-iodine （13, 43.3％）.  Since not only bufexamac but also other 
NSAID agents cause contact dermatitis or photocontact dermatitis, the topical agents of this group must 
be used with caution.  The causative chemicals are not only the main agents but also the base materials. 
Our results suggest, therefore, that patch testing with ingredients is useful for the adequate selection of 
topical medicaments for further treatment.  When enlargement or exacerbation of cutaneous lesions is 
encountered, it is important to consider the possibility of contact dermatitis from topical agents.
Key words :  contact dermatitis, topical agents, patch testing, bufexamac, fradiomycin sulfate
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